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REsumEN
Objetivo: Evaluar costo-efectividad (CE) de las vacunas conjugadas neu-
mocóccicas, PHiD-CV y PCV-13 para Chile. 
Material y método: Se evaluó la CE de ambas vacunas. Se consideraró la 
neumonía adquirida en la comunidad (hospitalizadas y ambulatorias), en-
fermedad neumocóccica invasiva (ENI; bacteremia hospitalizada, meningi-
tis y sus secuelas) otitis media aguda (OMA; ambulatorias y miringotomías), 
y precios por dosis del fondo rotatorio de OPS 2012. Se determinó el impacto 
médico y económico de ambas vacunas siguiendo una cohorte chilena por 
toda la vida. Se realizó un análisis de sensibilidad univariado y probabilís-
tico (ASP) para evaluar la robustez de las estimaciones de CE generadas.
Resultados: Se estimó que estas vacunas pueden prevenir unas 15 mil neu-
monías, 92-96 meningitis neumocóccicas, 101-105 bacteremias neumocócci-
cas hospitalizadas y 21 mil a 28 mil OMAs por cohorte vacunada. PCV-13 
mostró beneficios adicionales en ENI mientras que PHiD-CV presentó be-
neficios en OMAs. PHiD-CV previno 142 millones de pesos más que PCV-
13 en tratamientos médicos y la vacuna costó 745 millones menos. El análisis 
de costo-utilidad mostró que ambas vacunas son CE para Chile. PHiD-
CV generó 19 AVACs más que PCV-13 a un menor costo (-849 millones de 
pesos), siendo dominante en el análisis determinístico. El ASP mostró que 
PHiD-CV fue menos costosa que PCV-13 en 100% de las replicas, respecti-
vamente, confirmando que los resultados generados fueron robustos. 
Conclusiones: Ambas vacunas reducirían la carga por enfermedad neu-
mocóccica significativamente y serían altamente CE para Chile. PHiD-CV 




Objective: To determine the cost-effectiveness of conjugated pneumococcal 
vaccines, PHiD-CV and PCV-13, for Chile. 
Materials and methods: We evaluated the cost effectiveness of both vac-
cines for Chile. Community acquired pneumonias (CAP; hospitalized and 
outpatients), invasive pneumococcal diseases (IPD; hospitalized bacteremia, 
meningitis and its sequelae) acute otitis media (AOM; medical visits and 
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myringotomies), and PAHO revolving fund 2012 vaccine prices were considered in the analysis. 
The model assesses the medical and economic impact of both vaccines over a newborn cohort 
during a lifetime. Univariate and probabilistic sensitivity analysis (PSA) to assess the robustness 
of our cost effectiveness result were performed. 
Results: We estimate that these vaccines can prevent 15,000 CAPs, 92-96 pneumococcal menin-
gitis, 101-105 hospitalized pneumococcal bacteraemias and 21,000-28,000 AOMs per vaccinated 
cohort. PCV-13 showed additional benefits on IPD, while PHiD-CV showed additional benefits 
on AOM. PHiD-CV prevents 142 million pesos more than PCV-13 on treatment costs, and the 
vaccine costs 745 million pesos less. The cost utility analysis shows that both vaccines are cost 
effective for Chile. PHiD-CV generates 19 more quality adjusted life years (QALYs) than PCV-
13 at a lower cost (-849 million pesos), being dominant in the deterministic analysis. PSA shows 
PHiD-CV is less costly than PCV-13 in 100% of the replicas, confirming the robustness of our 
estimations. 
Conclusions: In our analyses, both vaccines demonstrate reduction in the burden of pneumococ-
cal disease, as well as cost effectiveness for Chile. PHiD-CV appears more cost effective, saving 




El	 Streptococcus pneumoniae	 es	 una	 de	 las	
principales	 causas	 de	 morbilidad	 y	 morta-
lidad	 en	niños	de	Latinoamérica.	O´Brien	y	
col.,	 20091	 describieron	 que	 durante	 el	 año	
2000,	las	infecciones	por	S. pneumoniae oca-
sionaron	648.000	casos	y	24.300	muertes	por	
neumonía;	 9.500	 casos,	 y	 4.500	muertes	por	




















portado	 recientemente	 la	 carga	 de	 enferme-
dad	neumocócica	(1994-2007).3,4
Recientemente	 han	 sido	 aprobadas	 nue-
vas	 vacunas	 conjugadas	 de	 neumococo	 con	
una	mayor	cobertura	de	serotipos	que	PCV7.	
PHiD-CV	 (Synflorix®,	 GlaxoSmithKline	
Biológicos,	 Bélgica)	 es	 una	 vacuna	 conjuga-
da	 de	 neumococo	 con	 10	 serotipos	 de	 neu-
mococo	 y	 la	 proteína	 D	 del	 Haemophilus 
influenzae	 no	 tipificable	 (HiNT).	 Contiene	
3	 serotipos	 adicionales	 a	 los	 disponibles	 en	
PCV-7	(serotipos	1,	4,	5,	6B,	7F,	9V,	14,	18C,	
19F,	 y	 23F)	 y	 usa	 la	 proteína	 D	 del	HiNT	
como	acarreador,	que	además	puede	proveer	
protección	 adicional.5,6	 PCV-13	 (Prevenar	








un	 esquema	3+1	 inicialmente	y	un	 esquema	
2+1	desde	2012.8	La	decisión	de	incorporar	la	
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vacuna	antineumocócica	conjugada	en	el	pro-
grama	 de	 inmunizaciones	 se	 basó	 en	 la	 car-
ga	de	enfermedad	y	 las	 características	de	 las	
vacunas	disponibles.8	El	objetivo	del	presente	












Se	 realizó	 una	 evaluación	 económica	 com-
pleta	 de	 un	 programa	 de	 vacunación	 anti-
neumocócica	 (PHiD-CV	 y	 PCV-13)	 en	 la	
población	 de	 Chile,	 utilizando	 un	 modelo	
matematico	 de	 tipo	 Markov	 (previamente	
descrito9,10),	 desarrollado	 en	Microsoft	 Ex-








año	 2009.12	 Se	 consideraron	para	 el	 análisis	
los	casos	ambulatorios	de	OMA	por	neumo-
coco	 y	 HiNT	 y	 las	 miringotomías	 corres-
pondientes	a	esos	casos	(no	se	consideraron	
secuelas	asociadas	a	los	casos	de	OMA	en	el	
caso	 base	 analizado);	 las	 internaciones	 por	
ENI	 (meningitis	 y	 sepsis),	 las	 secuelas	 de	









para	Chile	 fueron	 previamente	 publicados15 
(ver	 detalle	 en	 datos	 suplementarios	 en	 el	





tura	del	 94%	de	 la	población	chilena	 según	
lo	reportado	por	el	Sistema	de	Información	
Estadística	 de	 la	 Organización	 Mundial	 de	
la	Salud,17	para	 su	posterior	 ajuste	 a	 toda	 la	
población.	La	información	faltante	se	obtuvo	














costos	 médicos	 directos	 expresados	 en	 pe-
sos	chilenos	del	2012.	Los	costos	fueron	ge-
nerados	 por	microcosteo	 para	 el	 año	 200815 
estimando	 la	 tasa	de	utilización	de	 servicios	
en	base	a	consultas	de	expertos,	y	los	costos	
unitarios	 de	 cada	 recurso	 consumido	 en	 las	
distintas	 condiciones	 analizadas	 provienen	
del	CIGES27	y	las	Garantías	Explicitas	en	Sa-











dólares	 estadounidenses	para	PCV-13;30 tasa 
de	cambio	470	pesos	chilenos	por	dólar31).	En	
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escenarios	 adicionales.	 Además	 se	 conside-
ró	un	5%	de	pérdida	por	desperdicio,	y	470	
pesos	 chilenos	por	 gastos	de	 administración	






El	 efecto	 protector	 de	 la	 vacunación	 fue	
modelado	dependiendo	de	las	dosis	adminis-







vacunas	 conjugadas	 para	 neumococo,	 entre	
ellos	 el	 estudio	 COMPAS,34-37	 recientemen-
te	 completado	 en	 Latinoamérica.	 El	 detalle	
de	estas	estimaciones	y	de	todos	los	aspectos	
metodológicos	 se	 presentan	 en	 el	 apéndice	
del	presente	estudio.	Para	neumonías	se	uti-
lizó	 la	misma	 eficacia	para	 ambas	 vacunas	 a	
partir	 de	 varios	 ensayos	 clínicos	 analizados.	
Para	la	eficacia	contra	OMA	se	consideró	la	
demostrada	contra	los	serotipos	de	neumoco-
co	 cubiertos	 por	 la	 vacuna,	 los	 serotipos	de	
neumococo	no	cubiertos	por	 la	vacuna,	y	 la	















de	 sensibilidad	 se	 evaluó	otras	 tasas	de	des-
cuento	(3%	y	0%).
Se	 realizó	 un	 análisis	 de	 costo-efectividad	
(sin	 considerar	 calidad	de	 vida)	 y	 costo-	utili-
dad	 (considerando	 calidad	 de	 vida)	 de	 las	 dos	
vacunas	 versus	 el	 escenario	 de	 referencia	 (sin	
vacunación).	 El	 indicador	 fundamental	 de	 es-
tos	 análisis,	 la	 razón	 de	 costo-efectividad	 in-






como	 pesos	 chilenos	 por	 año	 de	 vida	 ganado	
ajustado	por	calidad	(AVAC).	Dicho	parámetro	
fue	utilizado	para	definir	la	costo-efectividad	de	
la	 intervención.	Adicionalmente,	 en	 escenarios	
alternativos	 se	 evaluó	 la	 RCEI	 entre	 vacunas.	












Además,	para	 evaluar	 cuán	 robustos	 fue-
ron	 los	 resultados	 obtenidos,	 se	 realizó	 un	
análisis	 de	 sensibilidad	 univariado	 y	 proba-
bilístico	sobre	distintos	parámetros	incluidos	
en	el	modelo.	El	 resultado	sería	considerado	
robusto	 si	 las	 variaciones	 observadas	 en	 la	
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cios	 al	 3%.	 e)	Eficacia	 contra	H. influenzae 
no	 tipificable	 en	 enfermedad	 invasiva	 para	
PHiD-CV.	 f)	Secuelas	auditivas	 incluidas	en	
el	 análisis.	 g)	 PCV-13	 con	 eficacia	 contra	 el	
serotipo	 3	 de	 S. pneumoniae.	 h)	 PHiD-CV	
sin	protección	cruzada	contra	serotipo	6A	de	
S. pneumoniae.	 i)	 PHiD-CV	 sin	 protección	

































Neumonías	 -$ 2.599.523.891 -$ 2.599.730.359
Meningitis	(todas)	 -$ 124.099.094 -$ 119.320.461
Secuela	de	Meningitis	 -$ 159.090.799 -$ 152.942.699
Bacteremia	(todas)	 -$ 34.048.066 -$ 32.639.624
OMA	(VM	+	Miringotomías)	 -$ 432.339.882 -$ 586.878.977
Total	Costos	Directos	 -$ 3.349.101.733 -$ 3.491.512.121
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Se	 observa	 que	 estas	 vacunas	 tendrían	 la	
capacidad	de	prevenir	 casi	unas	~15	mil	neu-
monías,	 entre	 92-96	meningitis	 neumocócica,	











RCUI	y	RCEI,	 respectivamente.	En	 la	 eva-
luación	 de	 costo	 utilidad	 se	 estimó	 que	 la	
RCUI	para	PCV-13	 fue	de	3.630.219	 (pesos	
chilenos	 por	AVAC	ganado),	 pero	 es	 domi-
nada	 por	 PHiD-CV	 que	 genera	 19	 AVACs	
ganados	 adicionales	 a	 un	 costo	 total	 de	 849	
millones	menor	que	PCV-13,	con	una	RCEI	
de	2.476.691	(Tabla	2).	
Tabla 2. Razón de Costo-Utilidad Incremental (RCUI) de la vacunación (caso base)
Diferencias	Incrementalesc
AVACsa Costosb AVACs Costos RCUId
Escenario	sin	
Vacuna	
3.811.352 $ 24.387.708.414 -- --
Vacuna	
PCV-13	
3.812.127 $ 27.203.367.321 776 $ 2.815.658.907 Dominada
($ 3.630.219)e











En	 la	 evaluación	 de	 costo-efectividad,	 la	
vacuna	que	generó	un	mayor	número	de	años	
de	vida	ganados	fue	PCV-13	(11	años	de	vida	
adicionales)	 pero	 con	 un	 costo	 adicional	 de	
849	millones,	y	una	RCEI	no	costo-efectiva	
de	5.516.086	(comparado	con	no	vacunación)	
y	 79.936.966	 (comparado	 con	 PHiD-CV;	 no	
costo-efectiva	según	el	límite	de	costo-efectivi-
dad	aceptado	por	las	guías	chilenas)	(Tabla	3).	
Tabla 3. Razón de Costo-efectividad Incremental (RCEI) de la vacunación por año de vida ganado
Diferencias	Incrementalesc
Años	de	Vidaa Costosb Años	de	Vida Costos RCEId
Escenario	sin	Vacuna	 4.225.321 $ 24.387.708.414 -- --
Vacuna	PHiD-CV	 4.225.821 $ 26.354.793.256 500 $ 1.967.084.843 $ 3.935.511














El	 análisis	 de	 sensibilidad	 univariado	 (Fi-
guras	 1A	 y	 1B)	 mostró	 que	 ambas	 vacunas	
son	costo-efectivas	en	todos	los	escenarios.	La	
eficacia	 contra	neumonía	hospitalizada	 fue	 la	
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variable	cuyas	variaciones	más	influyen	sobre	
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Sin	 embargo,	 el	 análisis	 de	 sensibilidad	
probabilístico,	 más	 robusto	 ya	 que	 permite	
analizar	 el	 efecto	 sobre	 la	 RCUI	 de	mucha	









mo	análisis	 para	PCV-13	 (Figura	 2B)	 señala	











































































narios	 de	 interés	 (Tabla	 4)	 muestra	 que	 el	
descuento	 de	 costos	 y	 beneficios	 sanitarios	
del	3%,	o	la	perspectiva	social	(costo	ahorra-
tivo),	o	un	programa	de	vacunación	que	con-
sidere	 los	 beneficios	 indirectos	 (inmunidad	
de	rebaño	y	reemplazo	de	tipos),	generan	re-
sultados	de	costo-utilidad	significativamen-




Tabla 4. Muertes evitadas, años de vida ajustados por calidad de vida ganados, costos incrementales y razón de 







PHiD-CV	Caso	Base 32 795 $ 1.967.084.843 $ 2.476.691
PCV-13	Caso	Base 33 776 $ 2.815.658.907 $ 3.630.219
PHiD-CV	con	descuento	del	3% 32 1.304 $ 1.821.816.361 $ 1.397.067
PHiD-CV	con	EV	contra	HiNT	en	EI 33 808 $ 1.961.066.005 $ 2.428.219
PHiD-CV	perspectiva	social 32 795 -$ 211.455.854 Dominada
PHiD-CV	efectos	de	rebaño	fijos	en	EI 40 996 $ 1.867.736.256 $ 1.875.830
PHiD-CV	sin	protección	cruzada	contra	6A 31 775 $ 1.976.279.242 $ 2.551.740
PHiD-CV	 sin	 protección	 cruzada	 contra	
19A
32 783 $ 1.972.319.982 $ 2.518.696
PHiD-CV	con	secuelas	auditivas 32 869 $ 1.906.575.629 $ 2.193.377
PHiD-CV	en	esquema	3+1 33 835 $ 3.510.782.891 $ 4.203.719
PHiD-CV	con	EV	similar	contra	EI 33 809 $ 1.960.142.303 $ 2.422.670







Esta	 evaluación	 económica	 predice	 que	 la	
incorporación	 de	 la	 vacunación	 universal	
contra	 neumococo	 en	 los	 niños	 de	Chile	 es	
una	 intervención	 altamente	 costo-efectiva	
considerando	 el	 límite	 de	 1	 PBI	 per	 cápita.	
Resultados	 similares	 fueron	 recientemente	
publicados	 para	 PHiD-CV	 en	 varios	 países	




tuvo	 una	RCUI	 levemente	mayor	 y	 resultó	
dominada	 en	 el	 análisis	 determinístico.	 El	
programa	 de	 vacunación	 generaría	 ahorros	
significativos	 en	 los	 tratamientos	 de	 las	 pa-
tologías	 asociadas	 (3.350	 y	 3.490	 millones	
para	 PCV-13	 y	 PHiD-CV,	 respectivamente	
(sin	 descuento).	 Estos	 ahorros	 están	 princi-
palmente	generados	en	la	prevención	de	neu-
monías	y	OMA.	Dado	que	hemos	 supuesto	
eficacias	 contra	 neumonía	 equivalentes	 para	
ambas	 vacunas,	 estas	 diferencias	 están	 basa-
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el	beneficio	adicional	de	una	muerte	y	ocho	










































ensayos	 clínicos	 y	 un	 metaanálisis,	 en	 los	
que	no	 se	observó	 relación	 entre	 el	 número	
de	 serotipos	 cubiertos	 y	 la	 eficacia	 vacunal.	
Otra	limitación	potencial	fue	la	calidad	de	la	




en	 este	 sentido	 pueden	 influir	 en	 la	 preci-
sión	 de	 las	 estimaciones	 desarrolladas.	 Por	
ejemplo,	 estimaciones	 recientes	 de	 carga	 de	
enfermedad	realizadas	por	distintos	organis-






La	 adopción	 de	 nuevos	 programas	 de	
vacunación	 deben	 considerar	 la	 evidencia	
disponible.	 El	 objetivo	 de	 nuestro	 proyecto	
fue	proveer	información	sobre	la	costo-efec-
tividad	y	 costo-utilidad	de	 las	 vacunas	 con-
jugadas	de	neumococo	para	Chile.	Nuestros	
resultados	 predicen	 que	 estas	 vacunas	 son	
altamente	costo-efectivas	para	Chile,	aunque	
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